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William  J.  Smith: 


(Chemisches  tjaboratorium  der  Königl.  Thierärztl.  Hochschule  in  Hannover.) 

Weiteres  über  die  Schwefelsäure-Bildung  im 

Organismus. 

Von 

William  J.  Smith. 


Die  einzigen  aus  den  von  mir  untersuchten  schwefelhaltigen 
organischen  Substanzen  —  und  darunter  waren  so  verschiedenartige 
Körper  wie  ein  Sulfid,  ein  Sulfon,  ein  Mercaptol,  ein  Thioaldehyd  und 
eine  Thiosäure  —  deren  Schwefel  beim  Durchgange  durch  den 
Organismus  wesentlich  zu  Schwefelsäure  oxydirt  worden  ist,  sind 
die  Thiosäuren.  Es  wurde  weiter  von  Heffter^)  gefunden,  dass 
Thiophen,  welches  keine  Thiosäure  ist,  keine  Zunahme  des 
Schwefels  im  Harn  verursacht,  während  Cystein,  welches,  wie 
Bau  mann  bewiesen,  die  Constitution  von  einer  Amidothiosäure 
hat,  durch  Goldmann  2)  eingegeben,  %  seines  Schwefels  als 
Schwefelsäure  ausscheiden  Hess.  Die  Sulfosäuren,  welche  sich  von 
den  Thiosäuren  dadurch  unterscheiden,  dass  der  Schwefel  darin 
6-  statt  2-werthig  ist,  und  dass  seine  Affinitäten  mit  Kohlenstoff, 
Hydroxyl  und  Sauerstoff,  statt  Kohlenstoff  und  Wasserstoff,  gesättigt 
sind,  werden  in  der  Regel  im  Körper  nicht  oxydirt,  z.  B,  Aethyl- 
sulfosäure,  Taurin  (Amidoäthylsulfosäure),  Sulfanilsäure,  Benzol- 
sulfosäure  und  Phenolsulfosäure  wurden  von  S  a  1  k  0  w  s  k  y  3)  ge- 
geben, ohne  im  Harn  Schwefelsäure  zu  liefern,  während  bei 
Aethylendisulfosäure  die  unbedeutende  Zunahme  in  der  Menge  von 
Schwefelsäure  augenscheinlich  als  in  das  Gebiet  der  normalen 
Schwankungen  gehörig  angesehen  wurde.  Mit  Isäthionsäure 
(Oxyäthylsulfosäure)  aber  fand  Salkowsky  eine  Zunahme  von 


1)  Pflügers  Archiv  Bd.  39.  S.  420. 

2)  Zeitschr.  f.  physiolog.  Chem.  Bd.  9.  S.  260. 

3)  Pflüger's  Archiv  Bd.  4.  S.  92.  Bd.  39.  S.  209  und  Virchow's 
Archiv  Bd.  58.  S.  4«0.  Bd.  66.  S.  315. 
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William  J.  Smith: 


Schwefelsäure.  Da  diese  Substanz  als  eine  Sulfosäure  eine  Aus- 
nahmestelle einnimmt,  so  habe  ich  damit  einen  Versuch  gemacht, 
um  die  0?:ydation  des  Schwefels  derselben,  mit  derjenigen  der  Thio- 
säuren  und  anderen  SH  enthaltenden  Körpern  zu  vergleichen,  wenn 
alle  in  ziemlich  gleichen  Dosen  eingeführt  werden.  S.  Tab.  S.  419. 

Es  ist  klar,  dass  bei  gleichmässiger  Eiweisszersetzung  —  durch 
gleichmässige  Stickstoff-Ausscheidung  angezeigt  —  Schwefelsäure- 
zunahme entsteht,  welche  der  Oxydation  der  Isäthionsäure  zuzu- 
schreiben ist.  So  wurde  bei  einer  Gesammtschwefelmenge  von 
0,5684  gr  binnen  einer  Normalperiode  von  4  Tagen  die  Menge 
während  einer  gleichen  Isäthionsäure-Periode  0,9380  gr,  d.  h.  es 
fand  eine  Zunahme  von  0,3696  gr  statt,  während  die  Zahlen  für 
den  Schwefel  in  der  Form  von  Schwefelsäure  0,3320  gr  und  0,4050  gr 
sind,  also  eine  Zunahme  von  0,0730  gr.  Da  also  0,3696 :  0,0730 
=  100 : 19,7,  so  sind  19.7%  des  absorbirten  Schwefels  zu  Schwefel- 
säure oxydirt  worden.  Salkowsky  beobachtete  bei  anderen 
Dosen  eine  Oxydation  von  29,2  7o- 

Obwohl  sämmtliche  Thiosäuren  eine  SH  Gruppe  enthalten, 
so  hat  diese  Gruppe  nicht  in  allen  dieselbe  Stelle,  z.  B.  in  Carb- 
aminthiosäure  ersetzt  dieselbe  in  der  Carboxylgruppe  die  Hydroxyl, 
während  sie  in  Thioglycolsäure  eine  solche  Position  im  MolecUle 
hat,  dass  die  Substanz  zugleich  eine  Säure  und  ein  Mercaptan 
ist;  und  beim  Vergleichen  von  Körpern  wie  Thioglycolsäure 
/CHa— SH\  /CHg-SHx 

IcOOH  j'  Monothioglycol  (q'jj  _oh)  Aethyl- Mercaptan 
/CHa-SH  X 

\CH         /  ^^^^^"^^^^        ^^^^  msiia,  obwohl  alle  Mercaptane  sind, 

doch  von  ihnen,  infolge  der  verschiedenen  Negativität  der  Gruppen 
mit  welchen  die  SH  in  den  verschiedenen  Fällen  verbunden  ist, 
nicht  ein  gleiches  Verhalten  im  Organismus  erwarten  darf:  das 
Aethylmercaptan  z.  B.  würde  im  Stande  sein,  Einflüssen  zu  wider- 
stehen, welche  Monothioglycol,  und  a  fortiori  Thioglycolsäure  zer- 
setzen würden. 

Diese  auf  theoretischer  Basis  ruhende  Erwartung  gewinnt 
durch  das,  was  über  die  Oxydation  des  Aethylmercaptans  bekannt 
ist,  an  )Vahrscheinlichkeit,  da  bei  dieser  Substanz  bei  Behandlung 
mit  Salpetersäure  sich  die  Valenz  des  Schwefels  ändert,  und  drei 
Atome  Sauerstoff  aufgenommen  werden,  doch  ohne  dass  die  Bindung 
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William  J.  Smith: 
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William  J.  Smith: 


zwischen  dem  Schwefel  und  dem  Kohlenstoff  gelöst  wird.  Die 
so  gebildete  Aethylsulfosäure  ist  so  beständig,  dass  sie  der 
weiteren  Wirkung  der  Salpetersäure  sogar,  wenn  diese  heiss  ist, 
widersteht;  und  wie  schon  erwähnt,  im  Körper  eingeführt,  keine 
weitere  Oxydation  erfährt.  Unter  diesen  Umständen  schien  es 
höchst  unwahrscheinlich,  dass  Mercaptane  der  Formel  CuH2n+iHS 
der  von  mir  bei  den  Thiosäuren  beobachteten  Regel  folgen  würden, 
nach  der  Substanzen,  die  eine  SH  Gruppe  enthalten,  beim  Durch- 
gänge durch  den  Organismus  Schwefelsäure  liefern. 

Mein  erster  auf  diese  Frage  zielender  Versuch  geschah  mit 
Natriumätbylmercaptid  (CgHsSNa  i).    S.  Tab.  S.  421  u.  422. 

Meine  Erwartung  in  Bezug  auf  das  Verhalten  des  Schwefels 
bei  Natriumäthylmercaptid  ist  nicht  erfüllt  worden,  da  sich  eine 
deutliche  Vermehrung  der  Schwefelsäure  gezeigt  hat;  und  obwohl 
beim  zweiten  Versuche  auch  eine  Zunahme  der  Eiweisszersetznng 
bis  zu  ungefähr  Yio  des  Ganzen  entstand,  so  war  doch  nach 
Verabreichung  der  Substanz  die  Schwefelsäurezunahmc  viel  zu 
gross,  als  dass  sie  auf  diese  Weise  erklärt  werden  konnte,  und  sie 
dürfte  nur  der  Oxydation  des  Mercaptids  zuzuschreiben  sein. 

Da  die  im  oben  erwähnten  Falle  gebrauchte  Hündin  eine 
sehr  alte  war,  so  habe  ich  einen  weiteren  Versuch  mit  einer  jungen 
kräftigen  Hündin  gemacht  und  statt  Natriumäthylmercaptid,  Aethyl- 
mercaptan  gebraucht.    S.  Tab.  S.  423. 

Die  Tabelle  bestätigt  die  mit  Natriumäthylmercaptid  erhaltenen 
Ergebnisse,  und  setzt  es  ausser  Zweifel,  dass  die  SH  Gruppe,  auch 
noch  in  einer  Substanz  mit  der  Constitution  CnH2n+i  SH,  in  dem 
Organismus  derartig  oxydirt  werden  kann,  dass  der  Schwefel  sich, 
wenigstens  theilweise,  in  Schwefelsäure  verwandelt. 

Durch  das  Aethylmercaptan  wurden  deutliche  physiologische 
Symptome  erzeugt.  Um  11,30  Vorm.  wurden  1,0219  gr  eingegeben, 
und  um  12,45  Nachm.  wollte  die  Hündin  nicht  fressen  und  war 
sehr  träge  und  schläfrig.  Die  Zunge  hatte  eine  tief  dunkelblaue 
Färbung.  Um  3,30  Nachm.  waren  alle  diese  Symptome  ver- 
schwunden, das  Thier  frass  und  schien  vollkommen  gesund. 

Wenn  wir  jetzt  zwischen  der  im  Organismus  zu  Schwefel- 
säure oxydirten  Schwefelmenge  bei  Isäthionsäure,  und  der  bei  den 

1)  Dass  bei  den  Mercaptiden  die  -SM  Gruppe,  'bezüglich  der  0,\yda- 
tion  des  Schwefels  im  Körper,  gleich  wie  die  -SH  Gruppe  bei  den  Mer- 
captanen  sich  verhalten  würden,  wäre  gewiss  zu  erwarten. 
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426   William  J.  Smith:  Weiteres  über  die  Schwefelsäure-Bildung  etc. 


SH  enthaltenden  Substanzen  einen  Vergleich  machen,  so  ergiebt 
sich  dieselbe  als  bedeutend  geringer  bei  ersterer  als  bei  letzterer. 
S.  Tab.  S.  425. 

Die  Zahlen,  welche  die  bis  zu  Schwefelsäure  oxydirte  Schwefel- 
menge derselben  Substanz  in  verschiedenen  Versuchen  darstellen, 
weichen  manchmal  von  einander  ab.  Dieses  lässt  sich  zweifellos 
theilweise  der  Thatsache  zuschreiben,  dass  es  wegen  der  normalen 
Schwankungen  in  der  Schwefelausscheidung  nicht  möglich  ist,  mit 
absoluter  Sicherheit  die  Quantität  der  eingegebenen  Substanz  zu 
bestimmen,  welche  absorbirt  worden  ist.  Die  eingegebene  Menge 
würde  auch  nicht  ohne  Einfluss  bleiben,  und  ebensowenig  die 
Eigenthümlichkeit  des  Individuums,  denn  bei  Verabreichung  von 
Carbaminthiosäureäljhylester  an  zwei  verschiedene  Hündinnen  betrug 
die  Oxydation  des  Schwefels  zu  Schwefelsäure  in  einem  Falle 
82,1 7o,  und  im  anderen  55,7  Die  Hündin ,  bei  welcher  die 
geringste  oxydirte  Menge  entstand,  war,  wie  schon  gesagt,  sehr 
alt,  und  da  dasselbe  Thier  das  Natriumäthylmercaptid  einnahm, 
so  liegt  der  Gedanke  nahe,  dass  vielleicht  hier  die  Ursache  zu 
suchen  sei,  warum  die  Schwefelsäurezunahme  niedriger  beim  Mer- 
captid  als  beim  Mercaptan  war.  Eine  Thatsache  wenigstens  dürfte 
man  als  durch  die  letzte  Tabelle  festgestellt  ansehen,  nämlich,  dass 
die  Proportion  von  Schwefel,  welche  zu  Schwefelsäure  oxydirt 
worden  ist,  bei  Isäthionsäure  viel  geringer  als  bei  den  anderen 
untersuchten  Substanzen  ist:  also  in  Salkowsky's  Versuche 
29,2  7o»  und  in  dem  meinen  19,7  "/o,  während  die  nächst  niedrigste 
in  der  Reihe  37,5%,  und  die  übrigen  abgerundet  537a,  55  %> 
66  7o,  70 o/o,  72%  und  82%  sind. 

Aus  obigen  und  meinen  vorigen  Versuchen  geht  hervor,  dass 
Mercaptane  sowohl  als  Thiosäuren  im  Körper  eingeführt,  oder  was 
dasselbe  ist,  durch  Eiweisszersetzung  im  Organismus  entstehend, 
Schwefelsäure  im  Harn  liefern  können;  doch  geben  die  Versuche 
keine  Erklärung  für  die  merkwürdige  Thatsache,  dass  die  Oxy- 
dation des  Aethylmercaptans  innerhalb  und  ausserhalb  des  Körpers 
eine  ganz  verschiedene  ist  —  dass  die  Bindung  zwischen  dem 
Schwefel  und  dem  Kohlenstoff  im  ersteren  Falle  gelöst  wird  und 
im  letzteren  nicht.  Eine  Mittheilung  über  diese  Frage  werde  ich 
mir  erlauben  bald  herauszugeben. 

Herrn  Professor  Arnold  spreche  ich  von  ganzem  Herzen 
nochmals  meinen  besten  Dank  aus. 


